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論文内容要旨
 【目的】
 胸部X線写真無所見の気管支原発扁平上皮癌について,気管支壁内における長軸進展性と壁内
 深達性を検索し,浸潤様式の初期像を検討した。
 【方法】
 昭和57年4月から昭和62年9月までに東北大学抗酸菌病研究所外科および関連施設で手術され
 た胸部X線写真無所見肺癌のうち,主幹から亜々区域支までの中枢側気管支に発生した扁平上皮
 癌83例を対象にした。
 患者は喀痰細胞診を併用した肺癌集検によって主に発見された重喫煙者の男性で,全例気管支
 鏡検査で局在診断がついた後手術された。切除標本は4%ホルマリン・1%グルタールアルデヒ
 ド混合溶液に固定した。固定標本は気管支の切除断端からすべての亜々区域支まで,2mm間隔
 で連続して気管支の輪切りブロックをできるだけ周囲組織を付けて作製した(連続ブロック切出
 し)。各ブロックの中枢側の面からHE染色の組織切片を作製して癌の有無を検索した。癌と気
 管支壁の組織学的構築との関係を詳細に検索するために,必要に応じて同一のブロックから連続
 切片を作製して,HE染色のほかに鍍銀染色,PAS染色,Elastica-Masson染色,Azan-
 Mallory染色,Alcianblue染色を行った。作製したブロックの個数の平均は,一葉切除43.0
 個,二葉切除57.7個,全摘75.0個であった。
 癌の発生部位は,癌が最も深く浸潤し最大面積を占有している組織切片が切出されたブロック
 切片に一致する気管支の部位とみなした。また,一枚の組織切片上で癌が認められた場合,癌は
 そのブロック切片の厚さ2mm全体にわたって存在するものとみなした。
 癌の認められた最も中枢側のブロックから発生部位を経て最も末梢側のブロックまでの個数に
 2を乗じた値を長軸進展距離と定義した。各ブロックの気管支壁内への癌浸潤の深さをミクロメー
 ターで実測し,同一病変のなかの最大値を壁内探遠距離と定義した。
 83例のなかに同一肺葉内同時多発例が7例発見され,合計92個の病変が確認された。
 【結果】
 92個の病変の長軸進展距離を横軸に壁内探遠距離を縦軸にプロットして相関をみると,壁内深
 達性に比べ長軸進展性が顕著な癌(表層進展型)と,長軸進展性に比べ壁内深達性が顕著な癌
 (壁穿通型)の少なくとも2群に分類できる可能性が示唆された。
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 次に,両群の気管支の長軸方向への進展様式を検索するため,壁内深達距離が不正確になりが
 ちなポリープ型を除き,長軸進展距離が16mm以上の病変31個(表層進展型25個,壁穿通型6個)
 を組織学的に検索した。表層進展型のうち大多数の17個は,発生部位から辺縁に向かうにつれて
 壁内への浸潤が徐々に浅くなっている進展様式(定型的表層進展型)を示した。また,発生部位
 とその近傍以外の大部分において上皮内を進展している(上皮内進展型)ものが5個,リンパ管
 内を長軸方向に連続性に進展している(リンパ管内進展型)ものが3個あった。壁穿通型は6個
 とも肉眼的に明らかなmassを形成しっっ進展していた(壁腫瘤型)。
 同様に,長軸進展距離が16mm未満の病変について4種類の長軸進展様式が適用できるか否かを
 検討した。6mm以上の非ポリープ型が25個あり,そのうち!個は最大径12mmのmassを形成
 し壁腫瘤型と判定できた。残り24個は表層進展型に含まれ,そのうち19個が定型的表層進展型,
 4個が上皮内進展型,1個がリンパ管内進展型を呈したいた。長軸進展距離が4mm以下の非ポ
 リープ型は19個あり,そのうち1個は最大径4mmのmassを形成し壁腫瘤型に類似していた。
 それ以外については長軸進展様式の判定は不可能で,長軸進展距離と壁内深達距離の相関図から
 も2群のいずれかに分類するのは困難と考えられた。しかし,そのうち3個は肉眼的に明らかな
 massとしては識別できなかったが,組織学的に壁内深達性が顕著であった。残り15個は組織学
 的に長軸進展性の方が著明であった。従って,広がりの大小を問わず,どの病変も表層進展型か
 壁穿通型の少なくとも2群のいずれかに分類できる可能性があると考えられた。
 【結語】
 胸部X線写真無所見気管支原発扁平上皮癌は,発生した時点ですでに,長軸進展性が顕著な浸
 潤特性を有する表層進展型か壁内深達性が顕著な浸潤特性を有する壁穿通型の少なくとも2群の
 いずれかに方向づげされている可能性が示唆された。そして,表層進展型は癌が大きくなると,
 長軸進展様式に組織学的に明らかな差が生じ,大多数は定型的表層進展型になるが,上皮内進展
 型やリンパ管内進展型になるものもあると考えられ,また,壁穿通型は癌が大きくなると壁腫瘤
 型になると考えられた。
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 審査結果の要旨
 この論文は,気管支壁内における早期扁平上皮癌の発生時点の浸潤特性と進展様式について,
 気管支の連続ブロックからのマッピングによって詳細に検討したものである。
 研究の対象として,主に肺癌集検によって発見された胸部X線写真無所見肺癌のうち,主気管
 支から亜々区域気管支までの気道に発生した83例の扁平上皮癌切除例を使用している。切除標本
 の切除断端から連続ブロック切出し(厚さ2mm)を行い,癌の有無と浸潤の深さを検索している。
 重複癌も含めて合計92個の病変の長軸進展距離(癌の認められた最も中枢側のブロックから最も
 末梢側のブロックまでの個数に2を乗じた値)を横軸に,壁内深達距離(壁内への癌浸潤の深さ)
 を縦軸にプロットして得られた相関図から,気管支の長軸方向への進展性がより顕著な癌(表層
 進展型)と,壁内への深達性がより顕著な癌(壁穿通型)があることを指摘している。後者の壁
 内深達性がより顕著な癌の存在は全く新しい知見である。さらに,長軸方向にある程度以上の広
 がりを有する病変を対象にして,発生部位から辺縁に向かう長軸方向への組織学的な進展様式を
 検索している。その結果,相関図の中で表層進展型に含まれる病変の大多数は,発生部位から辺
 縁に向かうにつれて浸潤が徐々に浅くなっていく進展様式(定型的表層進展型)を示したが,ほ
 とんど上皮内を進展している(上皮内進展型)ものと,リンパ管内を連続性に進展している(リ
 ンパ管内進展型)ものが少数ながら存在することを指摘している。また,相関図の中で壁穿通型
 に含まれる病変は気管支壁に肉眼的に明らかなmassを形成している(壁腫瘤型)ことを示してい
 る。胸部X線写真無所見肺癌にも進行肺癌と同様にリンパ管内を進展する例があることを実例で
 示し興味深い。結論として,胸部X線写真無所見の気管支原発扁平上皮癌は,発生した時点で,
 長軸進展性がより顕著な癌と壁内深達性がより顕著な癌のいずれかに方向付けされている可能性
 があることを指摘し,癌が大きくなると表層進展型の癌は長軸進展様式に差が生じ,多くは定型
 的表層進展型になるが,上皮内進展型やリンパ管内進展型を呈するものもあり,壁穿通型の癌は
 壁腫瘤型になると述べている。
 本論文は,豊富なデータに基づき,十分に整理して得られた,気管支壁内における初期浸潤像
 の全く新しい概念を呈示しており,今後の肺癌臨床に大いに役立っものと考えられ,よって学位
 授与に値するものと認める。
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